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      1.「 ポー ラ ロ グ ラフ」蛋 自波 に よ る尿 膠 質 の研 究.
            笹 井 外 喜 唯 ク 江 川 昌 男,懲 原 雄 二,速 見 春 雄
              Po翌arOgrap魏ic S重腿繧皇eS on the Wr塁nal Co夏 蔓o豊〔玉呂
       Te,t'io 5σs砿Masαo Egazva, Yay"i飾 η磁 礎3 and∬`醐o"(tya7・17・i
                          (K.Inoue Laboratory)
      Accord鍛g to I. Tamm(Pro.c。 Soc. Exp1. Biol。&箪e(乱.37曝,108,1950),
   the ac'tivity of the human urine to inhz:bit the red, blood ce].l ag91utin-
   atj.on by virus-acilioll, a're attributed to th金ex翌ste鍛ce of'the nユucopro-
   tein。 By means Of their alc曲o1ic pr.ecipltation m.ethod, we also have
   iso!ated from the norm.al urine the sample, which was soluble訟water
   and in su至fosa茎icy至ic acid and was p〈)sitive i,n Biure't and Molish's
   tests. Further we fou漁d that this substance was highly active in7 Don-
   aggio test,the test showing the urinal, activity as、 a coUoid, and also
   significantly inHuenced the 璽ab妊ity test of serurn protein, such as
   We1'tman. n or K負r.七en'stest。(Kttrt.3n, H. F。:Klh. Wschr.,18,667,1939).
   Theref・re, the alc・h・iic precipit。ant・f the ur圭1・e are actitiv.e繍 ・童ds
   in乞he protection of protein solubi-1'i'ty.
      Frorn these facts,. we opine もhat the alcohol・precipita識t of urine
   a/re identical to the mucoprotein a磁'1 ts nature can be examined pola-
   rographically, since量t became apPa re n'L'that the P6'ia.rographic fil.trate
   test◎f Brdicka(KJin. Wschr.欝,305,ヱ939)represents't the mucoprotein。
   (Winzler RJ. et al.:」. C甑Invest.27,6.09,1948).
       First, we have demonstrated that the substance, which曲ow'ed the
   polarograph量c protein wave in urine from the sb至utio:of cobaltic am-
   rnonium buffered, are all contained.in the alcQholic precipitant of urine
   (Fig 2-3), while the c◎恥1d.in the supelna'tant soluble fractio醜has merely
   an aCtiO:aS aXX轍erfer五ng faCter againSt the prOtein WaVe, and fOr-
   tunateiy this in. "orfe'c'il g ac'cion do.es not ixxfiue: c・e the height of protein
   wave。(Fig。6)Then, the rela'tioliship between the content of isolated
   mucoprotein and the wave-height was determi: ed(Fig。4), which was
   similar to the o: e obtalned from seru1皿 protein,正)ut different from
.   、                 (!5)
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  ,the letter because of the'absence of the phenome穐on, the so-called
   ``Kreuzungseffekte"(TropP, C. et al.:Z. phys重o1. Chemie,262,225,1939)
   i;・1u「inal as well as in serum-mucoprotein,(Fig.5)Therfore, we assume
   that two mucoproteins are identicaJ. FinaUy, in the clinical investi・
   gatiol the increasing amounts of mucoprotein were found both from
   the serum and the urine il diseases(Tab.1-2), especially in cases
   suffexed from cancerous or acute-inflammatory dis ases.
 癌 疾 患 や 炎 症 等 の 病 的 朕 態 の 時,血 液 中 にSulfosalicyl酸で お ち な い 一一・種 の 蛋 白 艦 が 増 加 し
                                   り
て くる.之 を 「ボ ・一ラ ログ ラフ」蛋白波に ょつ て槍査 したのが 「プ ラ…ク」癌 反騰iと呼ば れてい る
もので之 はは じめ血清 蛋白の分 解産 物 と考 えたがだんだん疑問が もたれ.る様 にな り近頃 ではMu-
・・P・・t・i・舗 ることが耀 噸 とさmる1・至つア2之 は錨 駒 代謝L、it、一一つの鞭 腰 素 と
思はれるので私達は血中Mucoproteinの 観察の延長 としてその尿中緋泄 をも併せ観察する必要
がお こつた。亦最近Virusに よる赤血球凝集反懸を抑制する因子とFして人尿が非常 に張力である
                                    の
こ とがわか り且つ その本 態はMuooproteinで あ るとい う1. Tammの 報告 があ る。之 はMuco-
proteinの 一・つの生理 的意義 を暗示 した もの として興 味深 いの であるが,そ れ以外 に私達 の實験
の一つ の擦 りか ＼りとして,こ の報告 にみ られ る尿Mucoproteinと い う物質 と私 達がPQlaro-
graphで 楡 出 し うる尿蛋白波 をだ す物賃 と同一物質であ るか ど うか とい う問題 を先づ決定 し,つ
いで尿蛋 白波 の張現條 件の分析 とその性 朕を しらべ最後 に臨床観察 の 中か らその意 味 を見つ けて
ゆ きたい とい うのが本 實験 の 目的 とす るところであ る.
                 實     駿
 1.蛋 白波 の検 査法
 Cobaltamineの アンモ ニヤ,盛 化安門混合液 の それ ぞれ の域分 を敵 惣 に一定 に した溶液 を基
礎的試験液 とし之 に一疋景 の被槍 尿を加 えて 「ポーラ ・グラム」を感度111〔♪oで とる方法 で,並 晴
の濾液反鷹 を しらべ る手筈 と全 く同様 であるか ら,文 献 をあげ るに止 め葛?
 試験液 の最 終濃度は勿論一一定 でなければ定量的比較 が出來 ない.こ 、では私達 は必要 に慮 じて
次 ぎの2つ の組 成 の ものを用いた。
 1・A試 瞼液(0・001MLuteo瞳, O.1 M. NH4Cl,08 M. NH40H混 合液)5.Occ十 被槍 尿O.5cc.
 2・B試 験液(0・002MLuteo撫,0・2 MNH4Cl,0.4 M. NH40H混 合液)5.Occ十5.Occ尿 稀 羅液.
 π.尿 蟹白波の定性的襯 察
 a)健 康 入尿を順次 に稀繹 して とつ た蛋 白波系列をFig.1～1に 示 す.大 燈50培 稀 繹以上 有効
な波がみ とめ られ る・腎炎 の蛋 白尿 を用い ると(Fig.1～il a),極 大 が高 く極少の低い波 が得 ら
れ丁度血清蛋 白を とつ た時 の波 と同 じ性格 の波(Fig.5～1)が 出 るが之 にSulfosalicyl酸 を加
                    (16)
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     Fig.1. Various polarogralnms of u inal protein wave.
        1.a-e. Normal urine. concentration of urine are:a=3/10, b=2!10, c 1/10,
             d1/20, e 1/40. f, conta亘ned no urine.
        1.a. Urine of aIbuminuria, whose concentrationis 1/10. b. Deproteinated
            urine of a. Conc.==1/10、 c. normal urine. d. Added to c with sulfo・
            salicylic acid. conc. is equal to c,1/20.
      Test solution = B(O.002m.1uteo salt,0.2m. NH4CI,0,4m. NHiOH solution).
え て 除 蛋 白 し た 濾 液 を 川 い る と 波 は 低 ま り 形 は 普 通 健 康 人 尿 に 現 れ る 波 に な る.健 康 尿 で はSu1・
tosalicy1酸 を 加 え て も 影 響 は 見 ら れ な い(Fig.1～if c, d).
鑑凝難雛鰻慧
灘 灘慧瀞1麟懇雛繕灘購
液 か ら は 殆 ん ど痕 跡 的 な 波 しか 得 られ な か  Fi9・ 2. Polaro9ramms of extracted urinal com・
つ ア・.(・ ・9-・一・)つ ぎにE・h…1麟 物  £ご畿 。g。a,。,a1。,、n。,。。_、/、 。.
か ら得 ら れ る波 と原 尿 そ の まtsか ら得 ら れ     b. Resoived alc。holic P「eciPitant・
                                   conc.=1/6.
る波 と を 同 一一一稀 繹 に よ る二 系 列 と して 比 較      c.UpPer natant of alcoholic solution,
・7・と・ろ蛋白波の戯 し う・最大 の稀 繹  、.驚 蔦㌫ 。C1,rec、,、、。nt, c。n。.一、/、.
度は爾者 でほぼ一・致 す るこ とがみ とめ られ     Test solution:B.
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た(Fig 3).故 に健康 尿の蛋 白波 生起物質は全部Ethanolで お ちることが實詮 され た.自PちTarnm
のMucoproteinと い うものe「) iliに蛋白波生起 物質 がすべ て含 まれ てい る.又Fig.2及 び3か ら
         I       ll・
             /噸        、
            ! 、 ㌦  〆～
                            ノ           ぞ
             /A"    〆 メ、ジ
      an....,,-tt/       4網 ノ 〆/
       勉/二 ・㌃ が=∫
          4_、/    一                             《
調
    Fig.3. Comparison of dilutio.nal series of natural urine (1)and its resolved
       alcoho】ic precipitant(II).
         a==3x, b =15x, c=30, d=50x diluted.
       Test solution:B.   G. S,:YI OO
明 らか な様 に分離 した ものの蛋 白波は原尿の ま、σ)もの よbも 純緯 な蛋自波 に近 い 波 を呈 してい
る.之 は尿中に蛋自波に干 渉す る物質 が存在 す るこ とを物語 る事實 で更 に以下の追求 を必要 とす
る.
 皿.尿MUCooroteinの 分離(そ の操 作 と性状)
 遽心沈澱 によ り浮遊 物 を除去 し,セ ロフア ン膜 で48時 間 透析 した健康 尿800ccを60"Cで 駈(レに濃
縮 し之 に純Ethano15倍 量カロう、生す る沈降 物 をII∫透 祈呼沈澱 させ た もの をと り凍結 乾燥 す ると,
や ＼吸漁性の荻自色粉末350mgを 得 た.之 は水 に可溶 でSulfosalicyl酸 でお ちす飽 和硫 安,タ
ングステン酸 によつてお ち る,熱 に封 し安定 で轟iuret反 慮は弱陽 性Molish反 懸陽性 であっ た.
                    の
かt'`る 性質はTammの 分離 した もの と一一致 しやは りMucoproteinと 思 はれ る.こd)ほ か私達
は熱 に封 し比 較的安定 であ るとい う性質か らみて本物質 は膠質保護作用 が強いだ ろ う と考 えたの
                         の
で先づDonaggio反 慮 を楡 杏 した. Donaggio標 準反慮 とは被 螢制定 に川い られ る尿反慮σ)一一
つ で その原理はM3thyiene blueに 「モ リブデン」安門を加えた時 に生す る1児澱 を抑 制す る尿の
保護能 力を試験 す る反 慰であ る.之 を本物質 につい て測 定した ところ10mgldl以Lの 濃度 で有効
な保護作 用を示 した.こ の償は今迄 加られてい る もo)の うち最 強力な ものに鳩 す る.そ のほか,
                            アラ              ヨラ
本物質は血清膠質の不安定反慮であるKUrten(七 條攣法)反 慮, Cadmi・um反 慮等に到 して も
之が生理的範園の量で有;慧義 に影響する事を知つた.自口ち健康血清に分離Mucoproteinを 少鼓
                    (18)
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加 え,僅 か にボー ラログ ラフ濾液 反慮(Mucoprotein量 を示 す)が 陽 性 とい う程度,自 口ち'添加
前 の波高41mmに 樹 し添 加後の波高58mmに 止 めた に拘 らすKUrten反 慮は陽性(癌 等 に見 られ
る)傾 向をおび るし,Cadium反 慮はR7がRgに 攣 化 した.
 rv.分 離Mucoproteinの「ボー ラログ ラフ」蛋 白波検査(定 量實験)
 a.濃 度～波高曲線.蛋 白波波高 として第2極 大波 を 目標 に とつて濃度 との關係 をみ るとFig 4
に示 す様rc Mucoproteinは 血清蛋   GS.1/1。o
                    π職
白の場合 とよく似た一種 の吸着曲線
をなす事がわかつた.從 つて一定範     200
園内の定量が可能 ということになる.                  り
更に詳細に見ると,        尋  tso 
・曲 蔽 白の波との鹸 同_壱 
                  ト      
條件でとつた血清蛋白の波高(Fig.4 澤  100 
の×印)と 之 と比轍 ると瀦 間の1 
差 は比較的僅少でむ しろMucopr(F     50
teinの 方 が高 い. この事は本物質
(Mucoprotein)は 血清 蛋白 と同程
度 にPolaro活 性 で あ り,從 つて        aOi qox qos aOd oos f・
                          -Concentration
Ethanolで お ち る こ の 物 質 は 相 當 純  Fi9・4・ReiationshiP between Wave'height and Con一
撫 のであろうと相像・れ・濱 ,麗 膿 鰍 罐 潔 礪lot蜘 一 の
際雨者の波形 も,比 較的高い濃度で
饗鞭
                Fig.5. Comparison of two series of protein waves.
Mucoproteinの態 度 と一 致 して     Irepresents the normal serum protein and I:the
かsる 交 叉 現 象 は 認 め ら れ な か つ     u「inai mucoP「otein●G'S:lieo・
                   Test solution:B
才こ. それ故血清濾液 と尿Muco・
                   (19)
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proteinと は 「ポ ーラログ ラフ」蛋 白波 に よつて も同一物質で ある と推 定 され る.
 なほ,尿MucoproteinはKOH作用によつて波高 の攣化がみ とめられ ない.こ の貼 は血清濾
液 の態 度 と相異 す るが私達 は血 清のKOH作 用 で濾液蛋 白波波高 の攣化 するのは血清蛋白のKOH
攣性 に ょつ て もた らされ る二次的攣化だろ うと考 えてい る.
 c.原 尿の波 と分雌Mucoprote1nの 波 との關係.す でに上 記 した様 に尿Mucoproteinは と
り閏す と血清 蛋白の様 に純粋 な蛋 白波 となるので原尿 その ま、の波は何かが干 渉 して い るに違 い
ない.い ま分離 したMucoproteinにSulfosolicyl酸や其の他の監類 を加 えてみて も,波 は攣
化 しない.而 るにMucorproteinを 分 離 した時 の残液, EPちMucorprotein以 外の尿 の非透
析性物質 を含有 す る液 を之 に加 える とき,原 尿の示す波 と全 く同一の波形に復 元 することが分 つ
た.(Fig.6a, b)而 して幸 い な
白波の形 は原尿 の波形 の ま5で あ  凹(tt'a 禦 艶 ・}照  1懇 三蝉       ・
る が 添 加 量 に 麟 だ 厳 高 が 高1 .、 。,erf。.血 、 。f,ec,。, p。1。轟 。島 、。a、1y.in。。ti。e.u。、ne一
ま る こ と を 確 か め た.(Fig.6c,d)   colloid upon the wave of mucoprotein.(a changes to
                  b.)
 以 上 の こ と か ら私 達 は 原 尿 の ま  1.Additional eflecl of urinal mucoprotein upon the pr"
sで 蛋 白 波 を とれ ば,1)そ の 波 形    tein wave of natural u「ine・(c changes to d・)
                 Test so!ution:A.  G. S.:li oo
か らはMucprotein以 外 の尿膠
質 の多寡 を知 り得 るし,2)第2極 大波 の波高か らはMucoproteinを 定量的 に知 ることが出來
るわけで ある.
 v.臨 床 親 察      '
 上記 の様 に原 尿 その まsの 蛋 白質波波高 がMucoproteinの 定量的観察 を可能 にする.そ こで
個 々の臨 床材料 の中に槻察 をひろげた.            ●
 a.尿Donaggio反慮 と尿Mucoprotein量 との相關性. Fig.7は70例 のSampleに ついて
の相關 圖でその相關系数(r)は0.82と な り豫想通 りの高い債 を得た.し か し同時 にMucoprotein
以外 の副 次的 條件 の影響 も當然考 え られ る.
b,尿Mucoproteinの 疾患別 観察, Table 1は 除蛋白操作 と尿 量補 正 とを行 つた一 口尿 のMucq-
                   (20)
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             Number of Donaggio Test       protein量 を波高で比較 した もので
o 。    エ◎  aQ  s。  sc  δ◎    ある,之 に よ り急性炎症性疾患や癌
O                                                                                       Iバ                            
鳶   。                     等で多量の排泄があることが分る.
li    e"
怨::i:"/i'":.. c・rr・.・…ft・… ・QS2働 尿 の病ら艦 騰 で灘
日   .岡 :・ ・               では その成績 は まち まちであ る.肝
繧  60    ;   :・=; φ
芸  :'ξ= ε。 ・.  .   臓疾患でも非炎症性 なら多 くなし・.
酵、::..: .∵.・  ・蹴 撒 ・億 備 濾灘
霧            ' :    ..  で得た結果と李行的である.  .
}i:12。    ・                      c.廊 溝 と尿 のMucoprotein比
Fig・7・Graph showing correlationship between po1a一   較(Table 2)
       rographical wave-height of urinal nlucoprotein
       and the number of'・Douaggio test in various   そ こ で 同t-・人 同 一 日 に 尿 及 び 血 清
      diseases・Test solution :A・          Sulfosalicyl酸 濾液 を同時 に観察
           Table 1. Polaropraphic values of Urinal Mucoprot6in in diseases.
                                                                 一
                 …ease  A・b・m・・… ver 、論 黙 繍)
                                                                 25.0～40.O
    NormaHn 16 persons(male adults)   一       一     mean value
                                                1             35.O
        N。u,。,th。。量。    1 - 1 -一   27.G
        Fi!a「iosis       - [ -   2&O
        Cholelithiasis                   -           -           30.O
        Cholelithiasis                      -             -            33.O
        peritonitis.reconvalesieuces)       _     ト    _         34.O
        Myasthenia            -      -      35.O
        Cholelithirsis with jaundice      -        -        36.O
        Hepatic tu「「'eu「 with 」・undice - 1 +   39・O
        Pyrolusstenosis              -         -         39.O
        Hepatitis(jaundice)             一          ÷          39.O
        Gastric cancer              -       . -        39.O
        Hepatosplenomegaly            -           -          41.O
        GIomeru!onephritis         廿       一       43.O
        Icterus hemolytica              -一     .    -          45.O
          lf (acute period)            一皆          ÷          92.5.
        Infiltration of lung              十           ÷          47.5
        Heiver cirrhosis                  -            -           49.5
        Cholangitis                    -     1     ÷          50.O
        Pulmonary.tubercUlosis     -     +     54.O
        Chronic nephritis               +          -          56.5
        Chronic nephritis               十←          -          61.O
        Cancer of Iiver                   -            -  1         71.O
        P;eu「ope「itonltis ・xsud・ti▽a .+ 1 ・  75・Q
                                     ⊆覆1♪
           笹・井 ・江川・熊原 ・速見 ・ 隊 一ラ・グラ・」乙舶 泌 嫁 る卿 蓼質碗 腔
       Pl。u,。.P。。、,。i,、S  l - 1 砦 1 77.・      
P。lm。、。ry,。b。,。ul。si, [ 一   一H-  87・・
   ・ ・。lm・・ary・・・…ul・ … 1 - ・ 昔 1[ 99・・
    ___                       一.～齪一     「                             ・
                                                し 忙 と こ ろ,威 績 は 少 い が 大 龍 雫 
Tabヱe 2. Comparison of two pol.arographcal values
       of seral and urinal mucoproteins ln diseases.   行 す る こ とが 多 い.平 行 し な い 例
                                   
                          WaveHelght in mm.   の追.求 にこ そ今後興 味の重黙がirs・
         Disease   U,、。。 ・ §,r。濡  す る 濾 う.
                        1           .
                          『 N
eurasthenia          27.0    12、5
   LiVer cirrhosis              32.0       22.0                 綜          括
   HePatic tumeu「      62'0   25'0    1)。 健康 人尿 中蛋 白波 を出す物
   二1器ll∵ 欝u!os's ll:l l ll:1 蹴 全部・'、hanolでおち,,の 波
       "   "      58'0   445    は定型的蛋白波を示す等の事實か
   Pulmonary tuberculosis     75.0     54.5
   Nephritis      `  113.G   90.G    ら,蛋 白波 を出す物 質は自!}Etha-
                               …一 …     nol沈 降芽勿旗ξ自iJ Mucoprotein'で
あ ろ う,叉 原 尿 の 蛋 白 波 に よ つ て,'f: 5"ち に そ のMucoprotein量を 知 る こ と が μi來,同 時 に 波
の 形 か らMucoprotein以 外 の 膠 質 の 存 在 を知 る こ とが 出 來 る.
 2).尿Mucoproteinは 膠 質 保 言イ11作用 を 有 しDonaggio反 慮 の 本 質 的 部 分 で あ る ほ か,血 清
に 劉 して も 同 様 の 作 用 を 有 す るか ら孟!清 不 安 定 反 憲 の 一・つ の 因 子 で あ ろ う.
  3) .[fiL清Mucoprotein(SLzlfosai j.cyl..:酸濾 液 物 質)と 尿MucoprtoinとはPolarogramm
一ヒ同 様 の}恩詐餐で あ り匿蕪肩モ貞勺じ二も再彗者 は 密.切 な 域:目屠計雛三を 有 す る.        "
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